ANALISIS DE CLUSTERES DE AUTOANTICUERPOS EN PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO
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INTRODUCCION Y OBJETIVO

Los pacientes con lupus eritematoso sistémico (LES) se pueden agrupar en diferentes clusteres serolégicos que identifican los enfermos con determinadas manifestaciones clinicas y pronostico. El objetivo de este
trabajo es definir y describir clusteres serologicos y sus caracteristicas clinico-epidemioldgicas, asi como su asociacion con comorbilidades, medidas de actividad, gravedad y dano.

MATERIAL Y METODOS

Estudio descriptivo, observacional y multicéntrico que incluye pacientes con LES del registro nacional RELESSER. Se incluyeron 1740 pacientes de la fase transversal y 718 de la fase prospectiva con un seguimiento
anual durante 4 anos. El analisis de clusteres se llevd a cabo utilizando la distancia Gower. Se evalud la distribucion de los indices Katz, SLICC/ACR DI (Systemic Lupus International Collaborating Clinics/American
College of Rheumatology Damage Index) y SLEDAI (Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Measure) entre los clusteres y en distintos momentos del seguimiento de los pacientes.

RESULTADOS

Se definieron cuatro clusteres serolégicos.

= CLUSTER 1: negatividad para autoanticuerpos

*** menor frecuencia de vasculitis, leucopenia y
linfopenia

" CLUSTER 2: anticuerpos antifosfolipidos positivos
*** mayor frecuencia de hipertension arterial
“* mayor frecuencia de anemia hemolitica,
trombopenia, vasculitis y alteraciones visuales
*** precisaron mayor uso de inmunoglobulinas

y anticoagulantes orales

= CLUSTER 3: anti-Ro y anti-La positivos

g

** menos nefritis lUpica

= CLUSTER 4: anti-Sm y anti-RNP positivos
*** mayores tasas de nefritis lUpica, leucopenia,
linfopenia, hipocomplementemia, miositis,
manifestaciones generales y cutaneas
*** mayor empleo de glucocorticoides

e Inmunosupresores.

CONCLUSIONES

En nuestra poblacién de pacientes con LES, el perfil serolégico es un factor a tener en cuenta para estratificar clinicamente a los pacientes y predecir el prondstico de los mismos, ayudando a mejorar el

manejo y el abordaje terapeéutico.

Actividad (SLEDAI):

Visita 1: puntuaciones mas altas en
el cluster 4: 2,5 + 3 3.

Tras 4 anos de seguimiento: se redujo
significativamente en todos los
clusteres, sin diferencias al finalizar el
seguimiento.

| Dafio (SLICC/ACR DI):

Visita 1: puntuaciones mas altas en el
cluster 2: 1,93 + 2,30.

Tras 4 anos de seguimiento,
incremento significativo en todos los
clusteres (p<0,001), persistiendo las
diferencias al final del seguimiento
(p=0,049).

Tabla 2. Caracteristicas clinicas

Tabla 1. Caracteristicas epidemiologicas y comorbilidades

: : : : Cluster1 | Cluster2 | Cluster3 | Clusterd | TOTAL
Cluster 1 | Cluster2 | Cluster3 | Cluster4 | TOTAL ) o178 | (w213 | (wae®) | (me288) | (et7a0) | P
e (n=775) | (n=213) | (n=464) | (n=288) | (n=1740) Fiebre, n (%) 18(23%) | 8(38%) | 14(3.0%) | 13(45%) | 53 (3.1%) 0.285
ad a Pérdida de peso, n (%) 65 (8.5%) | 22(104%) | 27(5.9%) | 33(115%) | 147 (8.5%) 0,040
diagnostico 326[242, | 328[232, | 332[253, | 292[233, | 32,1[241, Adenopatias, n (%) 63(82%) | 21(9.9%) | 40(8.7%) | 47(164%) | 171(9.9%) <0,001
: 0,001
(mediana 43,6] 41,3] 43,0] 38,0] 42,3 | Esplenomegalia, n (%) 29(3.8%) | 14(6,7%) | 11(24%) | 13(45%) | 67 (3.9%) 0,063
[Q1, Q3]) Erupcion cutanea . . . . .
Sex0, 1 (%) inflamatoria, n (%) 447 (58,1%) | 119 (56,7%) | 306 (66,5%) | 205 (71.2%) | 1077 (62,4%)|  <0,001
Femenino 675 (87,3%) | 185(86,9%) | 440 (94,8%) | 263 (91,3%) | 1963 (89,9%) |  <0,001 :;‘:'I:: b:ﬁ;')e“ 291(38,6%) | 77(365%) | 199 (44,0%) | 127 (45.2%) | 694 (40.9%) | 0,064
0 . 0
e Alopecia no cicatricial, n | 0 54 90 [ 75(35.4%) | 167 (36.2%) | 129 (45.6%) | 616 (35.8% 0,001
Caucasica 703 (93.4%) | 195(94.2%) | 430 (94.7%) | 249 (88,3%) | 1577 (930%)| 0227 (%) (31.9%) (35,4%) (36,2%) (45,6%) (35.8%) | <0,
Tabaco, n (%) Artritis, n (%) 78 (102%) | 24 (11.3%) | 46 (100%) | 39(13.6%) | 187 (10.9%) 04
Ex fumador 167 (23,5%) | 48(24,1%) | 92(215%) | 52(19,3%) | 359 (22,3%) — Miositis, n (%) 22 (2,9%) 9 (4,3%) 8 (1,7%) 16 (5,6%) | 55(3,2%) 0,025
Fumador 141 (19,9%) | 37(18,6%) | 69(16,1%) | 47 (17,4%) | 294 (18.3%) ! Hemorragia o i . o i
Nunca 402 (56,6%) | 114 (573%) | 267 (62,4%) | 171(63,3%) | 954 (59,4%) i 2(07%) 20 0W%) ) 20.0%) o 905%) 016
- 0
Alcohol, n (%) Neumonitis, n (%) 26 (34%) | 5(24%) | 15(33%) | 11(38%) | 57 (3.3%) 0,836
Actualmente 6 (0,8%) 0 (0%) 3(0,7%) 2(0,7%) 11(0,7%) 0603 Miocarditis, n (%) 3 (0,4%) 2 (1,0%) 2 (0,4%) 2 (0,7%) 9 (0,5%) 0,599
Anteriormente 23 (3.2%) 8 (3,9%) 9 (2,0%) 6 (2,2%) 46 (2,.8%) | Pericarditis, n (%) 12 (1,6%) 4 (1,9%) 7(1,5%) 5(1,7%) 28 (1,6%) 0,96
Nunca 700 (96,0%) | 195 (96,1%) | 428 (97.3%) | 262 (97.0%) | 1585 (96,5%) Vasculitis, n (%) 50 (6.6%) | 26 (12.6%) | 46(101%) | 33 (11.6%) | 155 (9.1%) 0,009
Diabetes Mellitus Nefritis lupica, n (%) 228 (29.9%) | 56 (27.4%) | 113 (24.9%) | 110 (38.,5%) | 509 (29.7%) | 0,001
n (%) "1 35(4,6%) 13 (6,3%) 11(2,4%) 12 (4,2%) 71 (4,2%) 0,103 Convulsiones, n (%) 35(46%) | 17(81%) | 17(3.7%) | 15(53%) | 84 (4,9%) 0,096
: — Sindrome cerebral o 5 . . .
:'r‘t’e'.tel"s"f,'/‘ 230 (29.7%) | 75(35.5%) | 102(22.2%) | 81(28.4%) | 488 (282%) | 0,002 organico, n (%) 16(21%) | S@4%) | 6(1.3%) | 10(35%) | 37(21%) | 0.246
Lololil)) 0 : : 0 : Cefalea lupica, n (%) 1 (5A%) | 1501%) | 20d3%) | 220.7%) | 98(.7%) | 0184
I[::ll:ﬁpzi':rl\ac,i: (%) | 245(32,7%) | 10(30,6%) | 127(26,3%) | 82(29,0%) | 929(31,0%) | 0,138 Mielitis transversa, n (%) | 7 (0.9%) | 3(14%) | 3(07%) | 2(07%) | 15(0.9%) 0.767
Neuropatia craneal o . 5 . . .
Cardiaca 27 (3,5%) 7(3,3%) 9 (2,0%) 8 (2.8%) 51 (3,0%) 0,471 pe,ifé,?ca, n (%) 22(29%) | 6(23%) | 16(35%) | 90G.2%) | 53(31%) 0,947
Congestiva, n (%) Alteraciones visuales, n , . . , ,
Neoplasias y s761%) | 13(62%) | 21(45%) | 16(56%) | 97 (56%) 0675 L) RUE | PO | 20T | O | A | o
linfomas, n (%) ’ ’ ’ ’ ’ ! Anemia hemolitica, n (%) | 60(79%) | 28(135%) | 23(51%) 28(9,9%) | 139(8.1%) 0,002
Osteoporosis, Leucopenia, n (%) 375 (49.1%) | 112 (53.3%) | 278 (61.5%) | 188 (66,0%) | 953 (55.7%) |  <0,001
n (%) 4408%) | 16(75%) | 28(61%) | 31(11,0%) | 119(7,0%) | 0,025 Linfopenia, n (%) 365 (48,0%) | 106 (51.2%) | 250 (54.7%) | 176 (62.2%) | 897 (52.5%) | _ <0.001
|nfeccionef e | e | muas | 2eum | s o L:omboc:::p:::‘z:;; g{o)n 155 (20,7%) | 81(39.9%) | 86(19.3%) | 65(23.8%) | 387 (232%) | <0,001
_graves, n (%) | | | | | | (,,/p)°°°"' " | 555 (72,4%) | 174 (82,1%) | 348 (75,7%) | 257 (89.5%) | 1334 (77,3%)|  <0,001
Q1: cuartil 1: Q3: cuartil 3. _

Gravedad (indice Katz):

* Visita 1: puntuaciones mas altas en el cluster 4: 5,24 + 2,09.
* Se registro un incremento significativo en todos los clusteres y persistieron

las diferencias a los 4 anos (p=0,005).

', Mortalidad:

| : 21 fallecimientos: 5 en el cldster 1 (1,74%), 6 en el cluster 2

: 1 (5,50%), 6 en el cluster 3 (2,97%) vy 4 en el cluster 4 (3,36%), sin
| diferencias significativas entre los grupos (p=0,427).




